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Abstract: Reaction of 3-Dimethylamino-2,2-dimethyl-2H-azirine with Barbituric Acid. The reaction of
3-dimethylamino-2,2-dimethyl-2H-azirine (1) with barbituric acid (4) in dimethyl formamide at room
temperature yields a mixture of several compounds. The two main products 5 and 6 have been isolated
in 40 and 10% yield, respectively, and their structures established by X-ray analysis. In Schemes 4-6
reaction mechanisms for the formation of 5 and 6 are postulated, the first step beeing either a C- or an
N-alkylation of barbituric acid. Reduction of 5 and 6 with NaBH4 in ethanol at room temperature yields
6,6-dimethyl-1,5,6,7-tetrahydro-pyrrolo[2,3-d]pyrimidin-2,4(3H)-dione (7) and 3,3-dimethy1-2,3-dihydro-
imidazo[1,2-c]pyrimidin-5,7(1H,6H)-dione (8) in 38 and 48% yield, respectively. Treatment of 6 with 3N
aqueous NaOH at room temperature gives 3,3-dimethyl-imidazo[1,2-c]pyrimidin-2,5,7(1H,3H,6H)-trione
(9) in 51% yield (Scheme 3).
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Reaction of 3-Dimethylamino-2,2-dimethyl-2H-azirine with Barbituric Acid 
Summary 
The reaction of 3-dimethylamino-2,2-dimethyl-2H-azirine (1) with barbituric 
acid (4) in dimethyl formamide at room temperature yields a mixture of several 
compounds. The two main products 5 and 6 have been isolated in 40 and 10% 
yield, respectively, and their structures established by X-ray analysis. In Schemes 
4-6 reaction mechanisms for the formation of 5 and 6 are postulated, the first step 
beeing either a C- or an N-alkylation of barbituric acid. 
Reduction of 5 and 6 with NaBH, in ethanol at room temperature yields 
6,6-dimethy1-11 5,6,7-tetrahydro-pyrrolo [2,3-d]pyrimidin-2,4 (3H)-dione (7) and 
3,3-dimethy1-2,3-dihydro-imidazo [ 1,2-c]pyrimidin-5,7 (1 H ,  6H)-dione (8) in 38 and 
48% yield, respectively. Treatment of 6 with 3~ aqueous NaOH at room tem- 
perature gives 3,3-dimethyl-imidazo [ 1,2-c]pyrimidin-Z, 5,7 (1 H ,  3H, 6H)-trione (9) 
in 5 I% yield (Scheme 3). 
In einer vorangegangenen Mitteilung [ 13 berichteten wir uber Umsetzungen von 
3-Dimethylamino-2,2-dirnethyl-2H-azirin (1) mit NH-aciden Heterocyclen, die das 
Strukturelement CO-NH-CO-NH enthalten. Es wurde gezeigt, dass bei diesen 
Reaktionen unter tiefgreifender Umlagerung und Decarboxylierung die an C (2) 
substituierten 5-Dimethylamino-4,4-dimethyl-4H-imidazole vom Typ 3 gebildet 
Schema 1 
I 2 3 
I )  Korrespondenzautoren. 
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werden (Schema 1). Die Struktur des Adduktes 3 aus 1 und 5,5-Diatliylbarbitur- 
saure (2) wurde mittels Rontgen-Kristallstrukturanalyse gesichert [ 11. 
In diesem Zusammenhang setzten wir auch Barbitursaure (4) mit dem Amino- 
azirin 1 um. Uber die Ergebnisse dieser Reaktion sol1 im folgenden berichtet 
werden. 
1. Umsetzung von 3-Dimethylamino-2,2-dimethyl-2H-azirin (1) mit Barbitursaure 
(4). - Die Reaktion von 1 und 4 in IXmethylformamid bei Raumtemperatur 
liefert die zwei isomeren Verbindungen 5 und 6 (Schema 2) der Summenformel 
C10H14N402 als Hauptprodukte. Bei diesen Substanzen handelt es sich formal um 
Dehydratisierungsprodukte von ( 1  : 1)-Addukten aus 1 und 4. Ihre Strukturen 
wurden durch Rontgen-Kristallstrukturanalyse bestimmt (Kap. 2). 
Das Hauptprodukt vom Smp. 320-325 (Zers.), 5-Dimethylamino-6,6-dimethyl- 
3,4,6,7-tetrahydro-2H-pyrrolo [2,3-d]pyrimidin-2,4-dion (5) wurde in 40% Aus- 
beute erhalten; bei dem in 10% Ausbeute isolierten Nebenprodukt vom Smp. 290- 
292" (Zers.) handelt es sich um 2-Dimethylamino-3,3-dimethyl-4,5,6,7-tetrahydro- 
3 H-imidazo [ 1,2-c]pyrimidin-5,7 -dion (6)2). 
Schema 2 
0 
1 4 5' 6 
Bei der Behandlung von 5 und 6 mit NaBH, in Athanol bei Raumtemperatur 
werden die Derivate 7 bzw. 8 (Schema 3) erhalten3). Ihre Strukturen folgen aus den 
Elementaranalysen und den spektralen Daten (s. exper. Teil). 
Die Methylengruppe von 7 absorbiert im 'H-NMR.-Spektrum (CF3COOH)4) als Singulett bei 
290 ppm, die Methylgruppen an C(6) bei 1,57 ppm. In 8 erscheinen die entsprechenden Signale in 
DMSO-4 bei 3,28 und 1,45 ppm. Zusatzlich treten ein scharfes Singulett fur ein Olefinproton bei 4.48 ppm 
und zwei breite Singulette fur NH bei 9,5 und 7,3 ppm auf. Im I3C-NMR.-Spektrum (CF3COOD)') 
von 7 erscheint als charakteristisches Signal ein Triplett bei 38.0 ppm fur C(5); die Methylgruppen 
an C(6) absorbieren bei 28,9, C(6) bei 68,7 und die sp2-hybridisierten C(4) und C(2) bei 162.5 bzw. 
152,5 ppm. Die Absorptionen fur C(7a) und C(4a) bei 152,8 und 88,4 ppm konnten nur bei der 
Aufnahme des Spektrums in 5proz. DCUD20 aufgefunden werden. Die C-Atome der isomeren Ver- 
bindung 8 erscheinen in DMSO-6 bei 24,8 ((CH3)2C), als Triplett bei 56,3 (C(2)), als Singulett bei 
61,7 ( (73))  und als Dublett bei 71,2 ppm (C(8)). Die ubrigen quartaren C-Atome absorbieren bei 
164,7 und 156,9 ppm (C(7) und C(5)) sowie bei 149,l ppm (C(8a)). 
Die spektralen Daten der Verbindungen 5 und 6 (s. exper. Teil) stehen mit den rontgeno- 
graphisch bewiesenen Strukturen in Einklang. 
Die Verbindung 7 wird auch bei der Reduktion von 5 mit LiBH4 in 2-t'ropanol oder bei der 
Hydrogenolyse (PVBaS04) in  Eisessig gebildet. 
IH-NMR.-Spektren bei 60 oder 100 MHz; Angabe der chemischen Verschiebungen in pprn bezo- 
gen auf internes TMS ( =  0 ppm); s= Singulett, d= Dublett, f= Triplett, qa= Quadruplett, m= Multi- 
plett. 
I3C-NMR.-Spektren bei 25,2 MHz; Angabe der chemischen Verschiebungen der protonen-entkop- 
pelten Signale in ppm bezogen auf internes TMS ( = 0  ppm); Angabe der Multiplizitat der nicht 
entkoppelten Signale. 






Die Hydrolyse von 6 rnit 3 N wasserigem NaOH bei Raumtemperatur liefert in 
5 1% Ausbeute 3,3-Dimethy1-2,3,4,5,6,7-hexahydro-l H-imidazo [ 1,2-~]pyrimidin- 
2,5,7-trion (9) als farblose Kristalle, die oberhalb 3 10” unter Zersetzung schmelzen. 
Im 1R.-Spektrum (KBr) weist 9 neben den NH-Absorptionen bei 3192 und 2804 cm-1 Banden 
bei 1773, 1708, 1675 und 1657 cm-I fur die C=O und C=C Streckschwingungen auf. Charakteri- 
stisch fur Imidazolinone ist dabei die hohe Lage (1773 cm-I) der Carbonylbande (vgl. [2] [3] und 
dort zit. Lit.). Im ‘H-NMR.-Spektrum (DMSO-6) absorbiert das olefinische Proton bei 4,97 und die 
Methylgruppen bei 1,60 ppm. Das Massenspektrum weist als Basispik m / z  195 auf, was dem 
Molekular-Ion CgHqNjO$ entspricht. 
2. Kristallstrukturbestimmung der Verbindungen 5 und 6. - 2.1. 5-Dimethylamino-6,6-dimethyl- 
3,4,6,7-tetrahydro-2H-pyrrolo[2,3-d]pyrimidin-2,4-dion (5) .  - 2.1.1. Kristalldaien. Farblose Kristalle, 
Formel CI~H14N4O2, Mol-Gew. 422,25; Kristallsystem triklin, Raumgruppe Pi. Zellkonstanten (A und 
Grad): a= 7,613-tO.003, b= 6,154+0,003, c =  7,613+0,003, (I =90,13f0,03, p= 103,93f0,03. y = 97,20 
+0,03; V=542,64A3. Z = 2 , p  (ber.)= 1,360g/cm3. 
2.1.2. Intensitatsmessungen und Strukturbestimmung. Die Intensitaten wurden rnit einem computer- 
gesteuerten Vierkreisdiffraktometer (Hilger & Watts Y290/PDP8) rnit Mo-K,-Strahlung im w/2& 
Scan gemessen (0 I 26,5”). Von insgesamt 2261 gemessenen Reflexen wurden 1507 als beobachtet an- 
genommen (I > 2,5 cr(1)) und zur Strukturbestimmung verwendet. Die Strukturbestimmung erfolgte 
rnit direkten Methoden. Die Atomparameter wurden rnit einem avollmatrix-kleinste-Quadrate-Ver- 
fahren)) bis zu einem R-Wert von 0,057 verfeinert. Die Verfeinerung der schwereren Atome erfolgte 
zuerst mit isotropen und dann rnit anisotropen Temperaturfaktoren. Die Lagen der H-Atome wurden 
als konstante Parameter mitgefiihrt (H-N (3)) oder in Gruppen (CH3) rnit fixierter Geometrie ver- 
feinert; eine zusatzliche Differenz-Fourier-Berechnung ergab, dass das letzte H-Atom an N(7) gebunden 
ist. Fur samtliche Rechnungen wurde das Programmsystem SHELX [4] venvendet. Resultate: s. 
Tabellen 1-5 und Figuren I und 2. 
Fig. I .  Fur die Strukturbestimmung verwendetes Numerierungsschema der 
Atome der Verbindung 5 
52 HELVETICA CHIMICA CTA - Vol. 64, Fasc. 1 (198 1) - Nr. 6 
Tabelle 1. Koordinuten der Atome (Standardabweichungen x lOO00) und isotrope Temperuturfaktoren 
Atom X Y 2 B 
0,1339 (2) - 0,0127 (4) - 0,0600 (3) "1 
C(2) 0,2170 (3) - 0,0847 (5) -0,1295 (4) ") 
N(1) 
0,3325 (2) 0,0047 (4) - 0.0606 (3) "1 
C(4) 0,3737 (2) 0,1678 (5) 0.0739 (4) "1 
N (3) 
C(5) 0,2774 (2) 0,4246 (5) 0,2555 (4) ") 
C(6) 0,1563 (2) 0,3884 (5) 0,2940 (4) ") 
N(7) 0,0978 (2) 0,2175 (4) 0.1564 (4) "1 
0,1688 (2) 0,1464 ( 5 )  0,0674 (4) ") 
(39) 0,2830 (2) 0,2591 (4) 0,1303 (4) "1 
C(8) 
N(10) 0,3565 (2) 0,5910 (4) 0,3250 (3) ") 
C(11) 0,4604 (3) 0,6452 (5) 0.2580 (5) "1 
0,3449 (3) 0,7514 (6) 0,4597 (4) "1 
~ ( 1 3 )  0,1609 (3) 0,2923 (6) 0.4820 (5) "1 
C ( W  
0,088 1 (3) 0,5834 (6) 0,2645 (5) ") 
0,4781 (2) 0,2093 (4) 0.1371 (3) ") 
C114) 
O ( W  0,1962 (2) - 0,2286 (4) - 0,2474 (3) ") 
O(15) 
H-N(3) 0,3959 - 0,0594 -0,1181 7,1 
H-N(7) 0,0070 0,1567 0.1307 7,1 
H( I)-C( 11) 0,4985 0,8134 0,2889 7, I 
H(2)-C(11) 0,431 1 0,6190 0,1130 7,1 
H(3)-C(11) 0,5239 0,5376 0,3113 7.1 
H(I)-C(12) 0,2775 0,6917 0,5255 7,1 
H(2)-C( 12) 0,3258 0,9029 0,3950 7,1 
H(3)-C( 12) 0,4265 0,7797 0.5591 7,1 
H(I)-C(13) 0,1986 0,4142 0,5890 7,1 
H (2)-C ( 13) 0,2059 0,1499 0,5059 7,1 
H(3)-C( 13) 0,0709 0,2457 0.4795 7,1 
H(1)-C( 14) 0,1163 0,7036 0,3750 7,1 
H (2)- C ( 14) - 0,002 1 0,5242 0,2493 7-1 
H(3)-C( 14) 0,1002 0,6576 0,1409 7.1 
") Anisotrope Temperaturfaktoren s. Tabelle 2. 
Tabelle 2. Anisotrope Temperuturfuktoren 
T=exp-(Bllh2+ B22k2+B33I2+ Bz3kl+ B13hl+ Blzhk) 













































































Ci13) 0,009 1 0,0271 0,0177 - 0,003 1 0,0142 0,002 1 
C(14) 0,0061 0,0268 0,0230 - 0,0096 0,0067 0,0075 
O(15) 0,0037 0,0253 0,0177 -0,0153 0,0038 0,0028 
O(16) 0,0063 0,0377 0,0232 - 0,0373 0,0098 - 0,0053 
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Fig. 2. Stereoprojektion der Molekel5 
2.1.3. Diskussion der Molekelstruktur. Die Kristallstruktur von 5 ist durch die 
Koordinaten der Atome in Tabelle 1 definiert; die verwendete Numerierung der 
Atome ist in Figur 1 wiedergegeben. Die Bindungslangen und Bindungswinkel 
sind in den Tubellen 3 und 4 zusammengestellt. Die Geometrie der Molekel ist 
aus der Stereoprojektion (Fig. 2) ersichtlich. 
Die Molekel bildet im Kristall H-briickengebundene zentrosymmetrische 
Dimere (5b) mit einem N(7), N(1)-Abstand von 2,83 A. Obwohl die Differenz- 
Fourier-Berechnung das letzte H-Atom N (7) zuordnet, zeigen die Bindungslangen 
von N(l)-C(8) und N(7)-C(8), die 1,331 bzw. 1,324 A betragen (Tab. 3), dass 
Tabelle 3. Bindungsliingen (A; Standardabweichungen x IOOO) 
Atome Lange Atome Lange Atome Lange 
N (1)-C(2) 1,357 (3) C(4)-0(15) 1,227 (3) C(6)-C(14) 1,524 (4) 
N(  1)-C@) 1,331 (4) C(5)-C(6) 1,544 (4) N(7)-C(8) 1,324 (3) 
C(2)-N(3) 1,402 (3) C(5)-C(9) 1,412 (4) C@)-C(9) 1,429 (4) 
C(2)-O(16) 1,219 (3) C(5)-N(10) 1,322 (3) N(10)-C(I1) 1,462(4) 
N (3)-C(4) 1,389 (3) C(6)-N(7) 1,468 (3) N(lO)-C(12) 1,465 (3) 
C(4)-C(9) 1,438 (4) C(6)-C(13) 1,542 (4) 
Tabelle 4. ~ j ~ d ~ ~ g ~ w j ~ k e ~  (Grad; Standardabweichungen) 
Atome Winkel Atome Winkel 
C(2)-N( 1)-C(8) 116,5 (0.2) 
N( l)-C(2)-N(3) I19,2 (0.2) 
N ( I )- C (2) -0 ( 1 6) 122,8 (0.3) 
C(2)-N(3)-C(4) 126,6 (0,2) 
N(3)-C(4)-C(9) 113,O (0,2) 
N(3)-C(4)-0( 15) 119,l (0.2) 
c(9)-c(4)-0( 15) 127,7 (0,2) 
C(6)-C(5)-C(9) 108,O (0,2) 
C(6)-C(5)-N (10) 123,6 (0,2) 
C(9)-C (5)-N (10) 128,3 (0,2) 
C(5)-C(6)-N(7) 1m,8 (0,2) 
C(5)-C(6)-C( 13) I1 1,3 (0,2) 
N(7)-C(6)-C(13) 108,l (0,3) 
N(3)-C(2)-0( 16) I18,O (0,2) 
C(5)-C(6)-C( 14) 
N(7)-C(6)-C( 14) 
C( 13)-C (6)-C ( 14) 
C(6)-N(7)-C(8) 
N (  1)-C(8)-N (7) 





C(5)-N( 10)-C( 11) 
C(5)-N(1O)-C( 12) 
C( l  l)-N(lO)-C(l2) 
116,2 (0,3) 
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die beiden tautomeren Strukturen 5 und 5a etwa gleich vie1 zur Gesamtstruktur 
der Molekel beitragen. Das Vorliegen H-bruckengebundener Dimere 5b erklart 
den fur die Umwandlung 5 F?. 5 a  erforderlichen H-Transfer. Die Ring-Atome liegen 
nahezu in einer Ebene. Die Abweichungen der Atome O(15) (-0,356 A) und 
5 5a 
, 4.'. T I y n  0 
5b 
N(10) (+0,413 A) bzw. der N-Methylgruppen C(1l)  und C(12) (+0,903 bzw. 
+0,404 A) aus dieser Ebene konnen mit der sterischen Hinderung bei koplanarer 
Einstellung erklart werden; die Verdrillung der Dimethylaminogruppe (Torsions- 
winkel +9") ist dagegen gering. Dies schlagt sich auch in der ausgepragten 
Delokalisierung des n-Systems von 0(16),C(2),N(l),C(8),C(9),C(5),N (10) nie- 
der, ist doch sowohl die N ( l), C (8)- als auch die C (9), C (5)-Doppelbindung mit 
1,331 bzw. 1,412 A deutlich langer als der Soll-Wert von 1,30 bzw. 1,34 A, 
wogegen die formalen Einfachbindungen C(2)-N (l), C (8)-C (9) und C (5)-N (10) 
kiirzer als normale Einfachbindungen sind (1,357, 1,429 bzw. 1,322 A anstelle 
von 1,47 A fur C-N und 1,54 A fur C-C). Ebenfalls auf die sterische Wechsel- 
wirkung von C (4)=0 und der Dimethylaminogruppe zuriickzufuhren sind die 
Tabelle 5. Atomabstande (A) und Gleichunn der Ehene 
Ebene durch die Atome N(1L C(2), N(3). C(4), C(5), C(6), N(7). C(8), C(9) 
Abweichungen der Atome von dieser Ebene: 
N ( 1 )  0,052 C(2) 0,03 1 
(74) -0.103 C ( 5 )  0,137 
N(7) - 0,064 C(8) 0,032 
N(10) 0,413 (711) 0,903 
C(13) - 1,523 C(14) 0,953 
O(16) 0,053 
RMS-Distanz der Atome von der Ebene= 0,0813. 
Gleichung der Ebene: - O,0784X+ 0,6975Y - 0.71232= 0,0836 
~~ ~ 
HELVETICA CHIMICA ACTA - VOl. 64, Fasc. I (1981) ~ Nr. 6 55 
starken Aufweitmgen der Winkel 0 (15)-C (4)-C (9), C (4)-C(9)-C ( 5 )  und 
C(9)-C(5)-N(10) auf 127,7, 135,7 bzw. 128,3". 
2.2. 2-Dimethylumino-3,3-dimerhyl-4,5,6,7-tetruhydro-3H-imio~~, Z-c]pyrimidin-S, 7-dion (6). - 
2.2.1. Kristullduten. Farblose Kristalle, Formel C , O H , ~ N ~ O ~ ,  Mol-Gew. 422,25; Kristallsystem ortho- 
rhombisch, Raumgruppe Pnma. Zellkonstanten (A): a=33,452+0,010, b=7,233+0,010, c =  8,748 
f0,003; V=2116,7 A3, Z=8, p (ber.)= 1,395 g/cm3. 
2.2.2. Intensitatsmessungen und Strukturbestimmung. Siehe Kapitel 2.1.2; 0 < 28". Von insgesanit 
2750 gemessenen Reflexen wurden 1145 mit I>2,5 ~ ( 1 )  als beobachtet angenommen und zur Struk- 
turbestimmung verwendet. Die Strukturbestimmung erfolgte wie unter 2.1.2 beschrieben; die Atom- 
parameter wurden his zu einem R-Wert von 0,071 verfeinert. Jede der zwei unabhangigen Molekeln 
liegt in einer Symmetrieebene der Raumgruppe. Resultate: s.  Tubellen 6-9 und Figuren 3 und 4. 
2.2.3. Diskussion der Molekelstruktur. Die Kristallstruktur von 6 ist durch die 
Koordinaten der Atome in Tabelle 6 definiert; die zur Strukturbestimmung ver- 
wendete Atomnumerierung ist in Figur 3 angegeben. Die Bindungslangen und 
Bindungswinkel sind in den Tabellen 8 und 9 zusammengestellt; die Geometrie 
der Molekel ist aus der Stereoprojektion (Fig. 4) ersichtlich. 
Fig.4. Stereoprojektion der Molekel6 
In der Elementarzelle liegen zwei unabhangige, sehr ahnliche spiegelsymme- 
trische Molekeln vor (s. Tab. 6-9),  die H-Brucken-gebundene Dimere bilden. In 
der Stereoprojektion (Fig. 4 )  ist deutlich zu erkennen, dass die Dimethylamino- 
gruppe in der Ringebene liegt. Die ausgepragte Delokalisierung des n-Systems von 
0 (19,  C (7), C (S), C (9), N (l), C (2), N (10) wird durch die Verkurzung der formalen 
Einfachbindungen C (7)-C (S), C (9)-N (1) und C (2)-N (10) belegt (1,420, 1,359 
bzw. 1,339 A). Bemerkenswert kurz ist auch die zentrale N (4)-C(9)-Bindung 
(1,368 A). 
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Tabelle 6. Koordinaten der Atome (Standardabweichungen x lOO00) und isotrope Temperaturfaktoren 
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- 0,0523 (7) 

































































") Anisotrope Ternperaturfaktoren s. Tabelle 7. 

































Tabelle 7. A nisotrope Ternperaiurfaktoren 


























































































Tabelle 8. Bindungsliingen (A; Standardabweichungen x 1000) 
Atome LLnge Atome Lange Atome Lange 
N (1)-C(2) 1,333 ( 1  1) c (7)- c (8) 1,420 (12) N(4A)-C(5A) 1,384 (10) 
N(1)-C(9) 1,359 (10) C(7)-O(15) 1,246(11) N(4A)-C(9A) 1,383 (10) 
C(21-C (3) 1,531 (10) C@-C(9) 1,371 (12) C(5A)-N(6A) 1,387 (12) 
C(2)-N(10) 1,339 (10) N(10)-C(l1) 1,466(10) C(5A)-0(14A) 1,206 (10) 
C(3)-“4) 1,498 ( 1  1) N(lO)-C(12) 1,472(10) N(6A)-C(7A) 1,392 ( 1  1) 
C(3)-C(13) 1,534 (7) N(lA)-C(2A) 1,305 (10) C(7A)-C(8A) 1,425 (12) 
C(3)-C(13’) 1,518 (7) N(lA)-C(9A) 1,372 (10) C(7A)-0(15A) 1,240(11) 
N(41-C ( 5 )  1,374 (10) C(2A)-C(3A) 1,538 (10) C(8A)-C(9A) 1,358 (12) 
N(4)-C (9) 1,368 (10) C(2A)-N(IOA) 1,325 (10) N(1OA)-C(I 1A) 1,450 (10) 
C(5I-N (6) 1,368 (10) C(3A)-N(4A) 1,475 (10) N(1OA) -C(12A) 1,453 (11) 
C(5)-O( 14) 1,223 (10) C(3A)-C(13A) 1,525 (7) 
N(6)-C(7) 1,404 ( 1  1) C(3A)-C(13A’) 1,525 (7) 
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Tabelle 9. Bindungswinkel (Grad; Standardabweichungen) 
Atome Winkel Atome Winkel 
C(2)-N( 1)-C(9) 
N( 1)-C(2)-C(3) 






N (4)-C(3)-C( 13) 




N (4)-C ( 5 ) -  N (6) 
N(4)-C(5)-0( 14) 




C (8)- C (7)-0 ( 15) 
C(7)-C(8)-C(9) 
N(1)-C(Y)-N(4) 
N ( 1 )-C (9)-C (8) 
N (4)- C (9) -C (8) 
C(2)-N( 10)-C( 11) 
C(2)-N( 10)-C(12) 





966 ( 0 3  
112,4 ( 0 5 )  
112.7 (0,5) 
109.6 (0,5) 
























C (2A)-C (3 A)-C ( I 3 A) 
C (2A)- C (3A)-C ( 1 3 A’) 
N (4A)-C(3A)-C( 13A) 
N(4A)-C(3A)-C( 13A’) 
C(13A)-C(3A)-C( 13A’) 





N (6A)-C(5A)-0( 14.4) 
C (5A)-N (6A)- C ( 7 A ) 
N (6A)-C(7A)-C( 8A) 
N(6A)-C(7A)-O( 15A) 
C(SA)-C(7A)-O( 15A) 
C(7A)-C (8A)-C (9A) 
N( IA)-C(9A)-N (4A) 









960  ( 0 3  
113,O (0,5) 
I13,O ( O S )  
109,6 (0,5) 
109.6 (05 )  
114,l (0,5) 
125,3 ( 0 5 )  
















3. Diskussion. - Bei der Umsetzung von 3-Dimethylamino-2,2-dimethyl-2H- 
azirin (1) mit Barbitursaure (4) bilden sich die zwei Produkte 5 und 6 .  In Schema 4 
sind zwei mogliche Bildungsmechanismen a) und b) fur das Hauptprodukt 5 
skizziert : 
Protonierung des Aminoazirins 1 durch Barbitursaure (pK, = 4,O [5]), gefolgt von 
nucleophilem Angriff des mesomeriestabilisierten Anions am Amidinium-C-Atom 
des Iminiumaziridins, fiihrt zu den Addukten a (C-Angriff) und d (0-Angriff); 
intramolekularer nucleophiler Angriff des Aziridin-N-Atoms an der benachbarten 
Carbonylgruppe (in a) bzw. vinylog zur Carbonylgruppe (in d) liefert dann das 
annelierte Zwitterion b bzw. das Spiro-Zwitterion e. Ersteres ergibt durch Wasser- 
abspaltung aus der tautomeren Form c das isolierte Produkt 5; das Spiro-Zwitterion 
e bildet unter Ladungsausgleich und Ringoffnung das monocyclische Derivat f, 
welches via Cyclisierung und Dehydratisierung iiber g zu 5 fiihrt. 
Fur beide Reaktionswege gibt es in friiher beschriebenen Reaktionen weit- 
gehende Analogien: Die Reaktionsfolge via a -+ b 4 c (Weg a)) entspricht den fur die 
Umsetzungen von 1 mit Saccharin [2], Phthalohydrazid [3] und 5,5-Diathyl-bar- 
bitursaure [ l ]  beschriebenen Prozessen, diejenige via d-. e +  f (Weg b)) den mit 
cyclischen I ,  3-Diketonen [6 ] ,  2-Formyl-cycloalkanonen [7] und Phenoien [8] 
beobachteten. Sekundare Cyclisierungen von Amiden des Typs f (via g 4 5 )  sind 
ebenfalls schon beobachtet worden. So liefert z. B. Pikraminsaure (2-Amino-4,6- 
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dinitro-phenol) mit 1 bei erhohter Temperatur direkt 2,2-Dimethy1-6,8-dinitro- 
chinoxalin-Derivative [9], deren Bildung durch Gyclisierung der 2-standigen Amino- 
gruppe mit der Amidfunktion der im ersten Reaktionsschritt gebildeten Seiten- 
kette (vgl. [S]) erklart werden muss. 
Eine sichere Entscheidung zwischen den beiden Reaktionswegen a) und b) 
ist z .Z.  nicht moglich, obwohl wir aus den folgenden Uberlegungen dem Weg a) 
den Vorzug geben. 
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Schema 4 
b a e 
C 5 f 
Bei Weg a) entspricht der primare Additionsschritt einer C-Alkylierung bzw. -Acylierung der 
Barbitursaure, wie sie z.B. bei der Umsetzung mit Allylbromid [lo] und Acetanhydrid [ I l l  (vgl. auch 
[ 121) beobachtet wird. Die Methylierung des Disilbersalzes von Barbitursaure mit Methyljodid in 
Methanol sol1 zum 5,5-Dimethylderivat fiihren [13]. Auch bei den Michael-Additionen rnit Tetra- 
cyanoathylen [ 141 und mit ci,/?-ungesattigten Ketonen [15], bei Formylierungen unter Vilsmeyer- 
Bedingungen [16] (vgl. auch [ 171) bzw. mit Orthoameisensaure-triathylester [IS] sowie bei einer Reihe 
von Kondensationsreaktionen (z. B. [19]) tritt die Reaktion an C(5) der Barbitursaure ein. 0-Alkylie- 
rungen, wie sie fur Weg b) gefordert werden, sind dagegen kaum bekand) .  Aus diesem Grunde, 
sowie aufgrund der Tatsache, dass es nicht gelang, Zwischenprodukte vom Typ f, die in der Regel 
recht bestandig sind, nachzuweisen, ziehen wir den Bildungsmechanismus a) vor. 
Das gemass Weg a) gebildete zwitterionische Zwischenprodukt b konnte in Analogie zum 
Zwitterion, welches bei der Umsetzung von 1 mit 5,5-Diathylbarbitursaure gebildet wird [l], eine Ring- 
offnungzum Isocyanatheingehen(Schema 5 ) .  LetztereswurdedannviadasSpiro-UrethanlundDecarboxy- 
Lierung zu m oder via den Bicyclus i und Dehydratisierung zu k fuhren. Tatsachlich wird bei der 
Reaktion von 1 rnit 4 in geringer Menge Kohlendioxid gebildet; alle Versuche, allenfalls in kleiner 
Menge gebildete Produkte vom Typ m oder auch k zu isolieren, sind aber misslungen7). 
6 ,  
7, 
Bei der Methylierung von Barbitursaure mit Diazomethan in Diathylather erhielten Biltz & Wittek 
[ l  I ]  das N(l),N(3),0(4)-Trimethylderivat. 
Mittels HPLC. (Umkehrphase) konnte eine Reihe von Nebenprodukten nachgewiesen werden, die 
in Mengen < 3% vorlagen. 
3 










6 cl S r 
Im Schema 6 ist ein moglicher Bildungsmechanismus fur das Nebenprodukt 
6 formuliert: N-Alkylierung der Barbitursaure fuhrt zum primaren Addukt n, 
das demjenigen der Reaktion mit 5,5-Diathylbarbitursaure entspricht; Cyclisierung 
unter Offnung des dreigliedrigen Ringes ergibt das Zwitterion 0, welches wie- 
derum unter Ladungsausgleich eine Ringoffnung zum Isocyanat p eingeht. Angriff 
des N-Nucleophils am Isocyanat liefert q, aus welchem sich unter Wasserab- 
spaltung 6 bildet (Weg c)). Der zur Reaktion mit 5,5-Diathylbarbitursaure [ 11 
analoge Reaktionsweg d) wurde via das Spiro-Urethan r und Decarboxylierung 
das 4H-Imidazol s liefern. Auch dieses envartete Reaktionsprodukt wurde nicht 
aufgefunden7). 
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N-Alkylierungen von Barbitursaure sind ebenfalls recht ungewohnlichE): Bei der Methylierung mit 
Dimethylsulfat unter basischen Bedingungen wird N(  I),N(3)-Dimethylbarbitursaure erhalten [21] und 
rnit Diazomethan wie bereits envahnt6) N(l),N(3),0(4)-Trimethylbarbitursaure [ I  11. 
Abschliessend sei nochmals das Reaktionsverhalten von 1 rnit 5,SDiathyl- 
barbitursaure (2) bzw. mit Barbitursaure (4) gegenubergestelit. Die mit letzterer 
beobachtete Bildung des Hauptproduktes 5 ist gemass Schema 4 leicht verstand- 
lich und beruht auf der voranstehend diskutierten, bevorzugten C-Alkylierung von 
4. Die Entstehung des Nebenproduktes 6 (Schema 6) verlauft in Analogie zu einer 
Reihe von Reaktionen des Aminoazirins 1 rnit NH-aciden Heterocyclen (vgl. [22]) 
via N-Alkylierung von 4 und Bildung des Zwitterions o zum Isocyanat vom 
Typ p. Dieses kann sich nun sowohl im Falle von 2 (l',l'-disubstituiert) als auch 
im Falle von 4 zu einer Spiroverbindung vom Typ r und/oder zum ccBarbitur- 
saurederivat)) vom Typ q cyclisieren. Im Falle von 4 scheint die Cyclisierung zu q 
bevorzugt abzulaufen9), wahrend rnit 2 nur die Bildung des Produktes vom Typ s 
(aus r) beobachtet wird. Aufgrund von Betrachtungen an Dreiding-Modellen der 
Zwischenprodukte vom Typ p sollte keine der Cyclisierungen zu r bzw. q bevorzugt 
ablaufen, da die sterischen Anforderungen fur beide Prozesse etwa gleich sind. 
Die unterschiedliche Produktbildung konnte aber damit erklart werden, dass die 
Cyclisierungsschritte reversibel sind. Die Wasserabspaltung aus dem Zwischen- 
produkt vom Typ q, die im Falle der Barbitursaure (4) zu 6 fuhrt, kann im 
entsprechenden Zwischenprodukt aus der Reaktion rnit 5,5-Diathylbarbitursaure 
(2) nicht eintreten. Moglichenveise wird deshalb via die Ruckreaktion q -+ p und 
den alternativen Ringschluss zu r das Decarboxylierungsprodukt vom Typ s 
gebildet. 
Wir danken unseren analytischen und spektroskopischen Abteilungen fur Analysen und Spektren. 
Experimenteller Teil 
(Unter Mitarbeit von Herrn P. laiza) 
Allgemeine Bemerkungen. - Siehe [23]. 
1. Umsetzung von 3-Dimethylamino-2,2-dimethyl-2H-azirin (1) mit Barbitursaure (4). Eine Suspen- 
sion von 30,O g (234 mmol) Barbitursaure (4) in 800 ml Dimethylformamid (DMF) wurde mit 
26,35 g (235 mmol) 1 versetzt und 24 Std. bei RT. geriihrt. Danach wurde der Festkorper ab- 
filtriert, rnit Ather gewaschen und aus Wasser umkristallisiert. Nach 16 Std. Trocknen bei 60"/10-* Torr 
wurden 20,7 g (400/0) 5-Dimethylamino-6,6-dimethyl-3,4,6,7-tetrahydro-2H-pyrrolo[2,3-d]pyrimidin-2,4- 
dion vom Smp. 320-325" (Zers.) erhalten. - UV. (GHsOH): ,Imax 321 (4,20), 279 (3,87), 265 
(3,84), 228 (4,06); I,,, 291 (3,82), 248 (3,65). - IR. (KBr): 3214 (NH), 3100-2500 (br., NH, OH assoz.), 
1660, 1627 und 1587 (C=O, C=N, C=C), 1480, 1403, 1348. - 'H-NMR. (CF3COOH): 3,92 und 
3,74 (2s, (CH3)zk:); 1,97 (s, CH3)zC). - I3C-NMR. (CF3COOD): 179,l und 162,4 (2s, C(5) und 
8, 5,5-Disubstituierte Barbitursauren werden dagegen bevorzugt N-alkyliert bzw. -acyliert (s. z. B. 
9, Infolge der schlechten Materialbilanz (40% 5 und 1Ci% 6)  kann allerdings nicht ausgeschlossen 
werden, dass sich intermediar auch s bildet, welches dann im Laufe der Reaktion wieder zerstort 
wird. 
POI). 
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C(7a));+160,8 und 152,5 (23, C(4) und C(2)); 89,l (s, C(4a))1°); 71,7 (s, C(6)); 50,8 und 45,2 (2 qa, 
95 (14), 83 (27), 82 (28), 58 (84). 45 (33), 44 (51), 43 (28), 42 (72), 41 (30). 
(CH3)2N<); 24,O (qa, (CH3)2C). - MS.: 222 (66, M t ) ,  207 (loo), 178 (12). 164 (30), 128 (15), 
C10H14N402 (222,25) Ber. C 54,05 H 6,35 N 25.21% Gef. C 53.77 H 6,41 N 25,22% 
Die fur die Rontgen-Kristallstrukturanalyse verwendete Probe wurde aus Wasser umkristallisiert. 
Die vereinigten Mutterlaugen wurden zur Trockene eingedampft, der Riickstand mit Wasser versetzt 
und rnit Chloroform extrahiert. Das nach iiblicher Aufarbeitung erhaltene Rohprodukt wurde mit 
Ather gewaschen und dann aus Chloroform/Methanol/Toluol umkristallisiert; 5,2 g ( 10%) 2-Dimethyl- 
amino-3,3-dimethyl-4,5,6,7-~trahydro-3H-imidazo[l, 2-c]pyrimidin-S,7-dion (6) vom Smp. 290-292" 
(Zers.). - UV. (C~HSOH): I.,,, 303 (4,48), 247 (3.76); A,, 263 (354). 231 (3,65). - IR. (KBr): 
3180 (br., NH); 1709, 1673, 1647, 1634 und 1578 (C=O, C=N, C=C), 1445, 1416, 1369. - IH-NMR. 
(CF3COOH): 6,25 (s, H-C(8)); 3,73 und 3,62 (23, CH3)2& =); 2.23 (s. (CH,),C). - 'H-NMR. 
(DMSO-d6, 90 MHz PFT): 10,5 (br. s, H-N(6)); 4,95 (s, H-C(8)); 3,19 (br. s, (CH3)lN); 1,78 (s, 
(CH3)2C). - I3C-NMR. (CF3COOD): 170,2 und 169,4 (2s, C(2) und C(8a)); 152,l und 149,5 (2s, 
C ( 5 )  und C(7)); 84,7 (d, C(8)); 72,3 (s, C(3)); 44,9 und 43,l (2 qa, (CH3)2& c ) ;  21,6 (qa, (CH3),C). - 
MS.:222(96, Mi), 207 (13), 164 (loo), 123 (15), 109 (22), 95 (17), 82 ( l l ) ,  81 (42), 80 ( l l ) ,  71 (12), 
70 (1 I), 68 (33), 67 (15), 66 (37), 56 (44), 44 (23), 42 (60), 41 (48). 
CI~H14N402 (222.25) Ber. C 54,05 H 6,35 N 25,21% Gef. C 54,17 H 6,37 N 25,28% 
Die fur die Rontgen-Kristallstrukturanalyse verwendete Probe wurde aus Methanol umkristallisiert. 
2. NaBH4-Reduktion von 5 .  Eine Losung von 250 mg (1,12 mmol) 5 in 80proz. Athylalkohol wurde 
bei 0" mil 75,O mg NaBH4 versetzt und anschliessend 4 Std. bei RT. geriihrt. Nach iiblicher 
Aufarbeitung und Abdampfen des Alkohols wurde der Ruckstand mittels prap. DC. (Kieselgel, 
EssigesterlAthanol 1 : 1) gereinigt und aus AthanoVWasser umkristallisiert: 78 mg (38%) 6,6-Dimethyl- 
2,3,4,5,6,7-hexahydro-l H-pyrrolo[2,3-d]pyrimidin-2, 4-dion (7) als farblose Kristalle vom Snip. 300" 
(Zers.). - UV. (C~HSOH): I,,, 280 (4,26). 220 S (3,56); Amin 249 (3,42). - IR. (KBr): 3180 (br., NH), 
1703, 1663, 1620 und 1588 (C=O, C=C), 1460, 1437, 1388, 1378. - 'H-NMR. (CF3COOH): 2,90 
(s, 2 H-C(5)); 137 (s, (CH3)zC). - 13C-NMR. (CF3COOD): 162,5 (C(4)); 152,5 (s, C(2) und C(7a)?); 
68,7 (s, C(6)); 38,O ( t ,  C(5) ) ;  28,9 (qa, (CH3)2C). - I3C-NMR. (5proZ. DCI/D20): 165,9 (C(4)); 
152,8 (C(7a)); 152,O ((32)); 88,4 (C(4a)); 67,O (C(6)); 37.7 (C(5) ) ;  29,3 ((CH3)zC). - MS.: 181 (42, 
M t ) ,  166 (IOO), 123 (48), 109 (12), 97 ( l l ) ,  96 (19), 95 (47), 58 (18), 57 (22). 55 (21), 54 (29), 53 (38), 
52 (24), 43 (24), 42 ( 5 8 ) ,  41 (44). 
CsH1lN302 (181,19) Ber. C 53,03 H 6,11 N 23,19% Gef. C 52.80 H 6,40 N 23,44% 
3. NaBH4-Reduktion von 6 .  Eine Losung von 250 mg (1,12 mmol) 6 in 75proz. Athylalkohol wurde 
bei 0" rnit 75 mg NaBH4 versetzt und anschliessend 8 Std. bei RT. geriihrt. Nach iiblicher Auf- 
arbeitung und chromatographischer Reinigung (s. unter 2) wurde aus Chloroform/Athanol umkristalli- 
siert: 98 mg (48%) 3,3-Dimethyl-2,3,4,5,6. 7-hexahydro-l H-imiduzofl, 2-clpyrimidin-5, 7-dion (8) als farb- 
lose Kristalle vom Smp. 273" (Zers.). - UV. (C2HsOH): 1., 336 S (2,59), 297 S (2,81), 263 (4,38). - 
1R. (KBr): 3180 (br., NH), 1706. 1652 und 1592 (C=O, C=C), 1498, 1382. 1330. ~ IH-NMR. (DMSO- 
4): 9,5 und 7,3 (2 br. s, H-N(6) und H-N(1)); 4,48 (s, H-C(8)); 3,28 (s, 2 H-C(2)); 1.45 (s, (CH&C). - 
I3C-NMR. (DMSO-4): 164,7 (s, C(7)); 156,9 (s, C(5)); 149,l (s, C(8a)); 71,2 (d, C(8)); 61,7 (s, C(3)); 
CsH11N3O2 (181,19) Ber. C 53,03 H 6,11 N 23.19% Gef. C 52,89 H 6,23 N 23,02% 
4. Basische Hydrolyse von 6.  Zu 15 ml 3~ wasserigem NaOH wurden 222 mg (1 mmol) 6 gegeben 
und 10 Tage bei RT. geriihrt, danach mit Eisessig neutralisiert und auf 5" abgekiihlt. Dabei fie1 ein 
Festkorper aus, der abfiltriert, mit Wasser gewaschen und aus heissem Wasser umgelost wurde. Nach 
16 Std. Trocknen bei 50"/ Torr wurden 100 mg ( 5  1%) 3,3-Dimethy1-2,3,4,5.6.7-hexahydro-l H-imidazo- 
[I,2-c]pyrimidin-2,5,7-trion (9) vom Smp. 310" (Zers.), erhalten. - 1R. (KBr): 3192, 2804 (br., NH). 
1773 ( G O ,  Imidazolinon). 1708, 1675, 1657 (C=O, C=C). - IH-NMR. (DMSO-d6): 11,06 (br. s, NH); 
56,3 (I, C(2)); 24,8 ( q ~ ,  (CH3)zC). - MS.: 181 (100, Mt), 166 (19), 123 (98). 95 (l7), 72 (12), 59 (14). 
4.97 (s, HpC(8)); 1,60 ( s ,  CH3)zC). - MS.: 195 (100, M t ) ,  180 (19), 137 (97), 68 (76). 
lo) In 3-Diathylamino-2-cyclohexen- 1-on absorbieren C(2) bei 98.2 und C(3) bei 164,2 ppm [24]. 
HELVETICA CHIMICA CTA ~ Vol. 64, Fasc. 1 (1981) - Nr. 6 63 
LITERATURVERZElCHNIS 
[I] G. Mukherjee-Miiller, S. Chaloupka, H. Heimgartner, H. Schmid, H. Link, K. Bernauer, P. Schon- 
[2] S. Chaloupka, P. Vittorelli, H. Heimgartner, H. Schmid, H. Link, K. Bernauer & W. E. Oberhansli, 
[3] H. Link, K. Bernauer, S. Chaloupka, H. Heimgartner & H. Schmid, Helv. 61,2116 (1978). 
[4] G. S. Sheldrick, University o f  Cambridge, England, SHELX 1977 Version. 
[5] ‘Handbook of Chemistry and Physics’, 56th Edition, CRC-Press, Cleveland 1975, S.  D-150; 
[6] P. Vitlorelli, H. Heimgartner, H. Schmid, P. Hoet & L. Ghosez, Tetrahedron 30, 3740 (1974). 
[7] B. P. Chandrasekhar, U. Schmid, R. Schmid, H. Heimgartner & H. Schmid, Helv. 58, 1191 (1975). 
[8] B. P. Chandrasekhar, H. Heimgartner & H. Schmid, Helv. 60,2270 (1977). 
[9] H.  Heimgartner, unveroffentlichte Ergebnisse. 
holzer & J. J. Daly, Helv. 62,768 (1979). 
Helv. 60, 2476 (1977). 
H .  Koffer, J. Chem. Soc. Perkin 11,1974, 1428. 
[lo] ccBeilsteins Handbuch der Organischen Chemie)), 24 (I), 410 (1936). 
[ l l ]  H .  Bilrz & T. Kohler, Ber. Deutsch. Chem. Ges. 56, 2482 (1923); H. Bill2 & H. Wiftek, 
[I21 N.S. VuljCson & R.B. Zhurin, Zh. Obshch. Khim. 31, 281 (1961); Chem. Abstr. 55, 247593 
[I31 M. Conrad& M. Guthzeit, Ber. Deutsch. Chem. Ges. 14, 1643 (1881); 15,2844 (1882). 
[I41 H. Junek & H. Aigner, Chem. Ber. 106,914 (1973). 
[I51 L. P. Zalukaev & V.  L. Trostyanefskaya, Khim. Geterotsikl. Soedin. 1971, 836. 
[I61 H.L. Schlager, Chem. Abstr. 79, PI46549 (1973); F. Yoneda, Y.  Sakuma, S. Mizumoto & R. Ito, 
[I71 G. T. Pilyugin, P. V ,  Prisyazhnyuk & E. P. Opanasenko, Zh. Obshch. Khim. 44, 2256 (1974). 
[18] H. Ando, K. Takagi & K. Takagi, Chem. Abstr. 84, PI66238 (1976); F.A. L’Eplattenier, L. Vuitel, 
H. Junek L 0. S. Wolfbeis, Synthesis 1976,543. 
[19] T M. Vvedenskii, Khim. Geterotsikl. Soedin. 1969, 1092; A.  S. Adzhibekyan, R. T. Grigoryan 
& E.A. Markaryan, Arm. Khim. Zh. 30,423 (1977); Chem. Abstr. 87, 135246 (1977); V.A. Chuiguk 
& N. N.  Vlasova, Khim. Geterotsikl. Soedin. 1977, 1484; vgl. auch Yu. P. Kitaev, B. L. Moldaver, 
1. M. Skrebkova & K G. Yakurovich, Izv. Akad. Nauk. SSSR, Ser. Khim. 1968, 982; Chem. Abstr. 
69,17216 (1968). 
[20] L.P. Kulev & A.A. Shesterova, Zh. Obshch. Khim. 31, 1378 (1961); Chem. Abstr. 55, 24758f 
(1961); J .  Bojarski & W. Kahl, Roczniki Chem. 41, 311 (1967); Chem. Abstr. 67, 54093 (1967); 
K. Ito, K. Nishiie & M. Sekiya, Yakugaku Zasshi 90, 188 (1970); Chem. Abstr. 72, 100633 
(1970). 
ibid. 54, 1035 (1921). 
(1961). 
J. Chem. SOC. Perkin 11976. 1805. 
[21] J. Herzig, Z. physiol. Chem. 117, 13 (1921). 
[22] H.Heimgartner, Chimia 33, 11 1 (r979). 
[23] S. Chaloupka, H. Heimgartner, H. Schmid, H. Link, P. Schonholzer & K. Bernauer, Helv. 59, 
[24] D. Tounut!, G. Van Binst, S.A. G. De Graaf & (1. K. Pundit. Org. Magn. Res. 7,441 (1975). 
2566 (1976). 
